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Введение. Гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь (ГЭРБ) и 
синдром обструктивного апноэ/гипопноэ сна (СОАГС) все чаще 
рассматриваются в качестве коморбидных заболеваний. Тем не 
менее, патогенетические аспекты взаимовлияния этих заболеваний 
остаются недостаточно изученными [1]. Установлено, что СОАГС 
ассоциирован с активацией гипоталамо-гипофизарно-
надпочечниковой оси, что приводит к избыточному синтезу 
кортизола. Кортизол способствует усилению катаболических 
процессов в слизистой оболочке верхних отделов желудочно-
кишечного тракта (ЖКТ) и может влиять на метаболизм коллагена, 
способствуя тем самым изменениям содержания в плазме 
аминокислот, входящих в состав коллагена [2]. Наиболее значимая из 
таких аминокислот –  глицин, поскольку молекула коллагена на одну 
треть состоит из аминокислотных остатков глицина [3]. Таким 
образом, целесообразным представляется изучение взаимосвязи 
между уровнями кортизола, коллагена IV типа и глицина в плазме 
крови пациентов с ГЭРБ, ассоциированной с СОАГС. 

Цель исследования – установить взаимосвязь между 
содержанием кортизола, коллагена IV типа и глицина в плазме 
крови пациентов с ГЭРБ и СОАГС.

Материал и методы. В исследование, которое проводилось 
на базе УЗ «Городская клиническая больница № 2 г. Гродно» были
включены 143 пациента, медиана возраста составила 48 (42; 54) 
лет. Критерии включения в исследование: возраст от 30 до 60 лет, 
клинико-инструментальные признаки ГЭРБ и/или СОАГС. 
Критерии невключения: хроническая ишемическая болезнь сердца 
выше II функционального класса стенокардии; недостаточность 
кровообращения выше НIIА; язва желудка и/или 12-перстной 
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кишки; медикаментозное поражение желудка и 12-перстной кишки; 
хронические заболевания и эндокринная патология в стадии 
декомпенсации, отказ пациента от участия в исследовании [1].

Всем пациентам выполнялась эзофагогастродуоденоскопия с 
биопсией нижней трети пищевода. Для выявления СОАГС 
осуществлялся респираторный мониторинг с использованием 
аппарата SOMNOcheck micro (Weinmann) с оценкой следующих 
показателей: индекс апноэ/гипопноэ (ИАГ), индекс десатурации, 
индекс автономной активации, связанной с респираторными 
событиями, средние и минимальные уровни насыщения крови 
кислородом за период сна [2]. Пациенты были разделены на группы: 
группа 1 – пациенты с ГЭРБ (n=35), группа 2 – с ГЭРБ и СОАГС 
(n=40), группа 3 – с СОАГС (n=38), группа 4 – группа сравнения 
(n=30). Уровень глицина в плазме крови оценивался с помощью 
высокоэффективной жидкостной хроматографии с использованием 
хроматографа Agilent 1200. Определение плазменных концентраций 
кортизола и коллагена IV типа осуществлялось методом 
иммуноферментного анализа в плазме крови 80 человек. Данные 
обрабатывались непараметрическими методами программы Statistica 
10.0 для Windows (StatSoft, Inc., США).

Результаты. У пациентов с ГЭРБ и СОАГС наблюдались 
более высокие уровни кортизола и коллагена IV типа в плазме 
крови, низкий уровень глицина (табл. 1). 
Таблица 1 – Содержание кортизола, коллагена IV типа и глицина в 
плазме крови пациентов с ГЭРБ и СОАГС

Показател
ь

Пациенты с 
ГЭРБ
(n=35)

Пациенты с 
ГЭРБ и 
СОАГС
(n=40)

Пациенты с 
СОАГС
(n=38)

Группа 
сравнения

(n=30)

Кортизол, 
нг/мл

159,06
(126,90; 
204,13)

177,26
(128,32; 
261,18)

179,45
(148,55; 
210,08)

128,15
(102,91; 

156,39)*#
Коллаген 
IV типа, 
нг/мл

4,54
(3,94; 6,22)

6,01
(4,85; 7,38)

4,41
(3,47; 5,32)

3,68
(2,98; 5,12)*

Глицин, 
мкмоль/л

304,72
(264,20; 
351,49)

249,05
(217,80; 
313,80)

295,30
(224,47; 
369,34)

342,36
(295,40; 
379,96)*

Примечанияе: * – статистически значимое отличие группы 2 от группы 
4; # – статистически значимое отличие группы 3 от группы 4, р<0,05
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При проведении множественных сравнений между группами 
по критерию Краскела-Уоллиса было установлено, что пациенты 
групп 2 и 3 имеют более высокие уровни кортизола в плазме крови 
при сопоставлении с группой сравнения (р2-4=0,021, р3-4=0,026), 
что объясняется активацией гипоталамо-гипофизарно-
надпочечниковой оси под воздействием интермиттирующей 
ночной гипоксемии [2]. 

У пациентов группы 2 отмечается статистически значимо 
более высокий уровень коллагена IV типа в отличие от группы 
сравнения (р2-4=0,001). Вероятно, высокий уровень коллагена IV
типа в плазме крови лиц с ГЭРБ и СОАГС обусловлен сохранением 
его третичной структуры при разрушении базальных мембран, 
основу которых он составляет [1]. 

Пациенты группы 2 характеризовались низким плазменным 
уровнем глицина при сопоставлении с группой сравнения 
(р=0,007), что может быть обусловлено возрастающей 
потребностью в данной аминокислоте и затратами на синтез 
коллаген в условиях его повышенного катаболизма. 

Обнаружена положительная корреляционная взаимосвязь 
между уровнем кортизола и коллагена IV типа в плазме крови 
(r=0,33, p<0,05), выявлена отрицательная взаимосвязь между 
уровнем глицина и коллагена IV типа (r=-0,38, p<0,05).  

Установлены корреляционные взаимосвязи между 
изучаемыми показателями и респираторными событиями: 
положительная корреляция между концентрацией кортизола в 
плазме крови и ИАГ (r=0,3, p<0,05), уровнем кортизола и индексом 
автономной активации (ИАА), связанной с респираторными 
событиями (r=0,34, p<0,05); положительная взаимосвязь между 
уровнем коллагена IV типа и ИАГ (r=0,3, p<0,05), ИАА, связанной с 
респираторными событиями (r=0,3, p<0,05); отрицательная 
корреляция между концентрацией глицина и ИАГ (r=-0,22, p<0,05).  

Выводы. Для пациентов с ГЭРБ и СОАГС характерно 
повышение концентрации кортизола в крови, что ассоциировано с 
активацией гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковой оси и 
подтверждается связью с респираторными событиями. Кроме того, 
у данной категории лиц наблюдается снижение уровня глицина и 
повышение уровня коллагена IV типа в плазме крови. 
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Summary 
RELATIONSHIPS BETWEEN PLASMA LEVELS OF 

CORTISOL, COLLAGEN TYPE IV AND GLYCINE IN 
PATIENTS WITH GASTROESOPHAGEAL REFLUX DISEASE 

AND OBSTRUCTIVE APNEA/HYPOPNEA SYNDROME 
Shaukovich Y.Y., Shyshko V.I. 

Grodno State Medical University, Grodno 
lazarilin@mail.ru

The presented article deals with relationships between plasma 
levels of cortisol, collagen type IV and glycine in patients with 
gastroesophageal reflux disease (GERD) and obstructive 
apnea/hypopnea syndrome (OSAHS). According to the results of study, 
patients with GERD and OSAHS have higher plasma levels of cortisol 
and collagen type IV, low level of glycine in contrast to comparison 
group. 
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